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ttRSCHREIBUNG 

VERFAHREN ZUR ERMTTTLUNG DER RAUMLICHEN VERTEILUNG NICHT 
AGGLOMERIERTER MAGNETISCHER PARTKEL IN EINEM 
UNIERSUCHUNGSBEREICH 

5 Die vorKegende Erfindung bemfft ein Verfahren zur Ermittlung der raumlichen Verteilung 
magnetischer Partikel in einem Untmuchungsbeieich. 

Magnetische Partikel haben sich mitflerweile als Konlrastaiittel in der in- vivo-Kemspintomo- 
graphie bewahrL Sie Iragen maBgeblich dazu bei, die Protonenrelaxationszeiten T, und T 2 zu 
10 verbessem, und helfen auf diese Weise, zu Bildern mit groBerer Scharfe und Klarheit zu 
gelangen. Ein Bild mit guter Scharfe wird mittels Kernspmtomographie legelmaBig dann 
emalien, wenn sich Ti und/oder T 2 des abzubildenden Gewebes von Tx und/oder T 2 des 



Hintergrundgewebes unterscheiden. Uabei weroen panuuasucua^ e - 

Fahigkeit zur Steigerung von Ti sowie superparamagnetic und ferromagnetischer Stoffe 
15 wegen ihrer Fahigkeit zur Reduzierung von T 2 bevorzugt eingesetzL Bei T, handelt es sich um 
die Spin-Gitter- Oder Langsrelaxationszeit und beiT 2 um die Spin-Spin- oder Querrelaxa- 
tionszeit Fur die Kernspinthomographie geeignete Kontrastmittel haben in Form anBerst 
stabiler LQsungen vorzuliegen, damit bestimmte Arbeitsschritte, die im Rahmen der 
Pharmaherstellung ublich sind, durchgefubrtwerdenkonnen, wie z. B. Dialyse, Fdfration, 
20 Zentrifugation, Lagerung von Konzentraten oder Sterilisation. Dabei tragen Partikelagglo- 
meration bzw. - veddumpung maBgeblich zu einer Destabflisierung bei Um ein Vendurnpen 

ischen Teilchen, z. B. dutch Van-der-Waals-Krafte oder magnetische Anziehungs 
krafte, zu veriiindern, sind diese Teilchen haufig mit einer Beschichtung versehen In den 
sogenannten Ferrofluiden bildet das Losungsmittel diese Beschichtung (Kaiser et al., J. AppL 
25 Phys. 1970, 41 (3), S. 1064). Auch sindbereits Versuche untemommen worden, Eisen- 
oxydkristalle mit einem Polymer oder mit oberflachenakhven Substanzen zu beschichten, um 
u^i„ m n„na fnrrfp-rnrtp.n Anriehuneskrafte auszuschalten. Aus der DE 3751918 T2 



-2 



FHDE030115 EP-P 



istnunein vierstufiges Verfahren fur die Herstellung eines stabilen superparamagnetischen 
Fluids aus zwetund dreiwertigen Metallsalzen zu entaefamen. Wenngleich man nac h der DE 
3751918 T2 magnetische Partikel erhalt, die nicht zur Verklumpung neigen, ist das vorge- 
schlagene HersteUverfahren naturgemaB auf supeqjaramagnetische Fluide aus zwei- und 
5 dreiwertigen Metallsalzen beschrankt und nicht ohne weiteres auf andere Systeme iiber- 
tiagbar. Von Nachteil ist weiterhin, dass die vorgeschlagene Losung speziell auf die Belange 
der Kernspintomographie zugeschnitten ist und nicht verallgemeinert werden kann. 




lag daher die Aufgabe zugrunde, ein magnetisches Messverfahren 
10 zu finden, das nicht mit den Nachteflen des Standes der Technik behaftet ist und insbesondere 
durch Verklumpungs- oder Agglomerationsphanomene magnetischer Partikel nicht negativ 
beeinfluBt wild. 



DemgemaB wurde ein Verfahren zur Ennittlung der rtiumUchen Verteilung magnetischer 
15 Partikel in dem Untersuchungsbereich eines Untersuchungsobjekls gefunden, umfassend die 
folgenden Schritte: 

a) Erzeugung eines Magnetfeldes mit einem solchen raumHchen Verlauf der magnetischen 
Feldstatke, dass sich in dem Untersuchungsbereich ein erster TeUbereich mit niedriger 
magnetischer Feldstatke und ein zweiter Teilbereich mit hbherer magnetischer FeHstarke 

20 ergibt, 

b) Veranderung der raumHchen Lage der beiden Teilbereiche in dem Untersuchungsbereich, 
so dass die Magnetisierung der Partikel sich ortlich andert, 

c) Erfassung von Signalen, die von der durch diese Veranderung beeinfluBten 
Magnetisierung im Untersuchungsbereich abhangen, und 

25 d) Auswertung der Signale zur Gewinnung von Information iiber die raumliche Verteilung 
der magnetischen Partikel im Untersuchungsbereich, 
wobei dem Giadientenfeld in dem Untersuchungsbereich, insbesondere in zumindest Teilen 
des ersten Teilbereichs mit niedriger magnetischer Feldstatke zumindest zeitweise, 
insbesondere intervallweise oder kontinuierlich, ein variierendes Magnetfeld, iiberlagert wird. 
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Das variierende Magnetfeld kann gezielt dazu genutzt werden, die Agglomeration magne- 
tischer Partikel in dem Untersuchungsbereich zu unterbinden, indem diesen Partikeln nicht die 
Moglichkeit gegeben wird, sich aufgrund gegenseitiger AnziehungskrSfte auszurichten und 
5 aneinander anzulagem. 

Dabei kann vorgesehen sein, dass die Starke des variierenden Magnetfeldes derart eingestellt 
wird, dass sie ausreicht, die zur Verklumpung oder Agglomeration fuhrenden Anziehungs- 
krafte zwischen benachbarten magnetischen Partikeln im Untersuchungsbereich aufzuheber, 

10 

GemaB einer bevorzugten Variante des erfindimgsgemaBen Verfahrens ist vorgesehen, dass 
das variierende Magnetfeld in alien drei Raumkomponenten, insbesondere in etwa gleiehstark, 
belegt ist Den magnetischen Partikel wird durch das variierende Magnetfeld eine Bewegung 
ionerhalb des Untersuchungsgebiets aufgezwungen, die nicht zulasst, dass die zwischen z.B. 
15 benachbarten magnetischen Partikeln wirkenden Krafte eine Anlagerung bewirken konnen. 

In einer bevorzugten Ausgestaltung des Verfahrens weisen die magnetischen Partikel eine 
durchschnituiche GroBe oder Ausdehnung von mindestens 30, insbesondere mindestens 40 



l, auf. 



20 



GemaB einem weiteren Aspekt des erfindungsgemafien Verfahrens kann das variierende 
Magnetfeld lokal begrenzt im Untersuchungsbereich zumindest so lange eingesetzt werden, bis 
eine Verklumpung oder Agglomeration von magnetischen Partikeln an diesem Qrt zumindest 
teilweise aufgehoben worden ist Danach ist das erfindungsgemaBe Verfahren nicht nurinder 
25 Lage, in einem Untersuchungsgebiet mehr oder weniger frei bewegHche magnetische Partikel 
daran zu hindem zu agglomerieren, vielmehr konnen gebildete Agglomerate bzw. Verklum- 
pungen wieder aufgelost werden. 
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DemgemaB ist es moglich, die magnetischen Partikel als freie oder entagglomerierte Partikel 
Oder in Fo rm von Partikelagglomerate n oder -verklumpungen in das Untersuchungsgebiet 
einzubringen. 



Fiir beide vorgenannten Ensatzgebiete des erfindungsgemaBen Verfahrens hat es sich als 
vorteilhaft erwiesen, ein variierendes Magnetfeld mit einer Frequenz im Bereich von etwa 1 
kHz bis 10 MHz, vorzugsweise 10 bis 500 kHz, einzusetzen. Die Frequenz des variierenden 
Magnetfeldes kann auch als Frequenz von Rechteckunpulsen aufgefasst werden. 



10 Dabei kann vorgesehen sein, dass das magnetische Partikel ein Multi- oder Monodomanen- 
partikel ist, der mittels Neel- Rotation ummagnetisierbar ist und/oder dessen Ummagnetisierung 
mittels Brown'scher Rotation erfolgt Das erfindungsgemaBe Verfahren eignet sich vor allern 
bei solchen magnetischen Partikeln, die sich mittels Brown'scher Rotation ummagnetisieren 
lassen. 

15 

Dabei kommen als geeignete magnetische Partikel hart- oder weichmagnetische 
Multidomanenpartikel in Frage. 



Das erfindungsgemaBe Verfahren macht im wesentiichen Gebrauch von einer Anordnung, wi« 
20 sie in der unveroffenuichten deutschen Patentanmeldung mit dem Aktenzeichen 101 51 778.5 
beschtieben ist Auch fiir bevorzugte Ausfuhrungsformen dieser Anordnung wird hiermit auf 
die vorgenannte Patentanmeldung verwiesen. 



Mit der erfindungsgemaB zum Bnsatz kommenden Anordnung wird im Untersuchungsbereich 
ein raumlich inhomogenes Magnetfeld erzeugL In dem ersten Teilbereich ist das Magnetfeld sc 
schwach, dass die Magnetisierung der Partikel mehr oder weniger stark vom auBeren 
Magnetfeld abweicht, also nicht gesattigt ist Dieser erste Teilbereich ist vorzugsweise ein 
raumlich zusammenhahgender Bereich; er kann auch ein punktrormiger Bereich sein, aber 
auch eine linie oder eine Flache. In dem zweiten Teilbereich (dh in dem auBerhalb des 
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ersten Teils verbleibenden Rest des Untersuchungsbeteiehs) ist das Magnetfeld geniigend 
statk, urn die Paitikel in einem Zustand der Sattigung zu halten. Die Magnetisierung ist 
gesattigt, wenn die Magnetisierung nahezu alter Partikel in ungefahr der Richtung des auBeren 
Magnetfeldes ausgerichtet ist, so dass mit einer weiteren Erhohung des Magnetfeldes die 
5 Magnetisierung dort wesentiich weniger zunimmt als im ersten Teilbereich bei einer 
entsprechenden Erhohung des Magnetfeldes. 

Dutch Veranderung der Lage der b eiden Teilbereiehe innerhalb des Untersuchungsbereichs 
andert s ich die (Gesamt- )Magneusiereung im Untersuchungsbereich Misst man daher die 
10 Magnetisierung im Untersuchungsbereich oder davon beeinflusste physikalische Parameter, 
dann kann man daraus Informationen uber die raumliche Verteilung der magnetischen Partikel 
im Untersuchungsbereich ableiten. 

Zur Veranderung der raumlichen Lage der beiden Teflberetehe im Untersuchungsbereich bzw. 
15 zur Anderung der Magnetfeldstarke im ersten Teilbereich kann z.B. ein Ortlich und/oder 

zeitiich veranderliches Magnetfeld erzeugt werden. Dabeikann auch vorgesehen sein, dass die 
dutch die zeitliche Anderung der Magnetisierung im Untersuchungsbereich in wenigstens einer 
Spule induzierten Signale empfengen und zur Ge winnung von Inf onnation uber die raumhche 
Verteilung der magnetischen Partikel im Untersuchungsbereich ausgewertet werden. Moghchst 
20 groBe Signale lassen sich dadutch erreichen, dass die raumhche Lage der beiden Teilbereiehe 
moglichst schneU verandert wird. Zur Erfessung der Signale kann eine Spule benutzt werden, 
mit der im Untersuchungsbereich ein Magnetfeld erzeugt wird. Vorzugsweise wird aber 
nrindestens eine gesonderte Spule benutzt 



25 Geht die Veranderung der raumlichen Lage der Teilbereiehe z.B. mittels eines zeitiich 

veranderlichen Magnetfeldes vonstatten, wird in einer Spule ein ebenfalls periodisches Signal 
induztert Der Empfang dieses Signals kann sich aber insofem schwierig gestalten, als die im 
Untetsuchungsbeteich erzeugten Signale und das zeitiich verandediche Magnetfeld gleichzeitig 
wirksam sind; es kann daher nicht ohne weiteres zwischen den dutch das Magnetfeld 

30 induzierten Signalen und den dutch Anderung der Magnetisierung im Untetsuchungsbeteich 
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erten Signalen unterschieden werden. Dieses lasst sich jedoch dadurch vermeiden, dass 
ein zeiflich veranderliches Magnrtfeld i n einem ersten Frequenzband auf den Unter suchungs- 
bereich einwirkt und von dem in der Spule empfangenen Signal ein zweites Frequenzband, das 
hShere Frequenzkomponenten enthalt als das erste Frequenzband, zur Gewinnung von 
5 Information Uber die raumtiche Verteilung der xnagnetischen Partikel ausgewertet wird. Dabei 
wild die Tatsache ausgenutzt, dass die Frequenzkomponenten des zweiten Fiequenzbandes 
nur durch eine Anderung der Magnetisierung im Untersuchungsberedch infolge der Nicht- 
linearitat der Magnetisierungskennlinie entstehen kbnnen. Wenn das zeiflich veranderliches 
Magnetfeld dabei einen smusformigen periodischen Verlauf hat, besteht das erste Frequenz- 
10 band nur aus einer einzigen Frequenzkomponente - der sinusfotmigen Grundschwingung. 
Hingegen enthalt das zweite Frequenzband neben dieser Grundschwingung auch hohere 
Harmonische (sog. OberweUen) der sinusfdrmigen Grundschwingung, die zur Aus wertung 
herangezogen werden konnen. 

15 Eine bevorzugte Anordnung fiir das erfindungsgemaBe Verfahren zeichnet sich dadurch aus, 
dass die Mittel zur Erzeugung des Magnetfeldes eine Gradientenspulenanordnung zur 
Erzeugung eines magnetischen Gradientenfeldes umfassen, das in dem ersten Teilbereich des 
Untersuchungsbereiches seine Richtung umkehrt und einen Nulldurchgang aufweisL Dieses 
Magnetfeld ist - wenn die Gradienten-Spulenanordnung z.B. zwei beiderseits des Unter- 

20 suchungsbereichs angeordnete gleichartige, aber von gegensinnigen StrSmen durchflossene, 
Wicklungen umfasst (Maxwellspule) - an einem Punkt auf der Wicklungsachse Null und 
nimmt beiderseits dieses Punktes mit entgegengesetzter Polaritat nahezu linear zu. Nur bei den 
Partikeln, die sich im Bereich urn diesen Feld-NuUpunkt befinden, ist die Magnetisierung mcht 
gesattigt Bei den Partikeln auBerhalb dieses Bereiches ist die Magnetisierung im Zustand der 

25 Sattigung. 

Dabei kann eine Anordnung vorgesehen sein mit Mitteln zur Erzeugung eines dem magne- 
tischen Gradientenfeld uberlagerten zeiflich veranderlichen Magnetfeldes zwecks 
Verscbiebung der beiden Teilbereiche in dem Untersuchungsbereich. Der von der Gradienten- 



7- 



PHDE030115 EP-P 



Spuleranordnung erzeugte Bereich wird dabei urn den Feld-NuUpunkt herum, d.h der erste 
Teilbeieich, innerhalb des Untersuchungsbereichs dutch das zeiuich veranderUche Magnetfeld 
verschoben. Bed geeignetem zeitUchen Verlauf und Orientierung dieses Magnetfeldes kann auf 
diese Weise der Feld-NuUpunkt den gesamten Untersuchungsbereich durchlaufen. 



♦51 111 



zur 



Die mit der Verschiebung des FeldnuUpunktes einhergehende Magnetisierungsanderung Is 
mit einer entsprechenden Spulenanordnung empfangen werden. Die zum Empfang der im 
Untersuchungsbereich erzeugten Signale benutzte Spule kann dabei eine Spule sein, die bereits 
Erzeugung des Magnetfelds im Untersuchungsbereich dient Es hat jedoch auch VorteUe, 
10 zum Empfang eine gesonderte Spule zu verwenden, weil diese von der Spulenanordnung 
enfkoppelt werden kann, die ein zeiuich veranderliches Magnetfeld erzeugt AuBerdem kann 
mit einer Spule - erst recht aber mit mehreren Spulen - ein verbessertes Signal/Ransch- 
Verhaltnis erzielt werden. 

15 Die Amplitude der in der Spulenanordnung induzierten Signale ist urn so grQBer, je schneller 
sich die Position des Feld-NuUpunktes im Untersuchungsbereich andert, <Lh je schneller sich 
das dem magnetischen Gradientenfeld ubedagerte zeiuich veranderBche Magnetfeld andert. Es 
ist aber technisch schwierig, einerseits ein zeiuich veranderliches Magnetfeld zu erzeugen, 
dessen Amplitude ausreicht, urn den Feld-NuUpunkt am Punkt des Untersuchungsbereichs zu 
20 verschieben und dessen Anderungsgeschwindigkeit genugend groB ist, urn Signale mit einer 
ausreichenden Amplitude zu erzeugen. Besonders geeignet sind hierfur solche Anordnungen 
mit Mitteln zur Erzeugung eines ersten und wenigstens eines zweiten, dem magnetischen 
Gradientenfeld uberlagerten Magnetfeldes, wobei das erste Magnetfeld zeiuich langsam und 
mit groBer Amplitude verandedich ist und das zweite Magnetfeld zeiuich schnell und mit 
25 niedriger AmpUtude verandedich ist Hierbei werden zwei unterschiedlich schnell und mit 
unterscMedicher AmpUtude veranderUche Magnetfelder - vorzugsweise von zwei Spulen- 
anordnungen - erzeugt Als weiterer Vorteil ergibt sich, dass die Feldanderungen so schneU 
sein konnen (z3. >20 kHz), dass sie oberhalb der menschUchen HQrgrenze Uegen. Dabei 
kann ebenfalls vorgesehen sein, dass die beiden Magnetfelder im Untersuchungsbereich im 
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wesentlichen zueinander senkrecht verlaufen. Dieses erlaubt die Verschiebung des feldfieien 
Punktes in einem zweidimensionalen Bereich. Durch ein weiteres Magnetfeld, das eine 
Komponente besitzt, die senkrecht zu den beiden MagQetfeldem verlauft, ergibt sich eine 
Erweiterung auf einen dreidimeiisionalen Bereich. Von Voiteil ist ebenfalls eine Anordnung mit 
5 einem der Spulenanordnung nachgeschalteten Filter, das von dem der Spulenanordnung 
induzierten Signal die Signalkomponenten in einem ersten Frequenzband unterdriickt und die 
Signalkomponenten in einem zweiten Frequenzband, das hohere Frequenzkomponenten 
enthalt als das erste Frequenzkomponenten durchlasst Hierbei wird die Tatsache ausgenutzt, 
dass die Magnetiaerungs-Kennlinie in dem Bereich, in dem die Magnetisierung von dem nicht 
10 gesattigten in den gesattigten Zustand ubergeht, nichflinear ist Diese NicMinearitat bewirkt, 
dass ein z.B. ein zeitlich sinusformig verlaufendes Magnetfeld mit der Frequenz f im Bereich 
der Nichthnearitat eine zeitlich verandediche Ihduklion mit der Frequenz f (Grundwelle) und 
ganzzahligen Vielfachen der Frequenz f (Oberwellen bzw. hohere Harmoniasche) hervorruft 
Die Auswertung der Oberwellen hat den Vorteil, dass die Grundwelle des gleichzeitig zur 
15 Verschiebung des feldfieien Punktes wirksamen Magnetfeldes keinen Einfluss auf die 
Auswertung hat 

* 

ErfindungsgemaB ist voigesehen, dass die magnetischen Partikel bei Anlegen eines auBeren 
Magnetfeldes, insbesondere mit einer Starke von etwa 100 mT oder weniger, in Sattigxing 
gehen. Selbstverstandlich sind auch groBeie Sattigungsfeldstaiien fur das erfindungsgemaBe 
Verfahien geeignet 

Geeignete Magnetfeldstarken liegen fur viele Anwendungen schon bei etwa 10 mT oder 
darunter. Diese Staike wird bereits fur viele Gewebe- oder Qrganuntersuchungen ausrcichen. 
Aber auch mit Feldstarken im Bereich von 1 mT oder darunter oder von etwa 0,1 mT oder 
darunter lassen sich gute Messtesultate enrielen. Beispielsweise lassen sich bei Magnetfeld- 
staiken von etwa 10 mT oder darunter, von etwa 1 mT oder darunter sowie bei etwa 0,1 mT 
und darunter Konzentrationsangaben, Temperatur, Druck oder pH- Wert mit hoher Genauig- 
keit und Auflosung bestimmen. 
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Unter einem auBeren Magnetfeld, bei dem die magnelischen Partikel in Sattigung gehen bzw. 
vorliegen, soli im Sinne der vorliegenden Erfindung ein solches Magnetfeld verstanden werden, 
bei dem etwa die Halfte der Sattigungsmagnetisierung erreicht ist 



5 



Geeignete magnetische Partikel sind dabei solche, die bei einem hinreiehend kleinen Magnet- 
feld in Sattigung gehen kSnnen. Eine notwendige Voraussetzung hierfur ist, dass die magne- 
tischen Partikel uber eine MindestgroBe bzw . ein Mindestdipolmoment verfugen. Der Begriff 
magnetische Partikel im Sinne der vorliegenden Erfindung umfaBt auch magnetisierbare 
10 Partikel. 

t 

Geeignete magnetische Partikel verfugen gunstigerweise uber Abmessungen, die klein 
gegenuber der GroBe der Voxel sind, deren Magaetisierung dutch das erfindungsgemaBe 
Verfahren ermittelt werden solL Weiterhin sollte bevorzugterweise die Magnetisierung der 

15 Partikel bei mSglichst geringen Feldstarken des Magnetfeldes in die Sattigung gelangen. Je 
geringer die dafur erfordediche Feldstarke ist, desto hSher ist das raumUche Auflosungsver- 
mogen bzw. desto schwacher kann das im Untersuchungsbereich zu erzeugende (exteme) 
Magnetfeld sein. Weiterhin sollen die magnetischen Partikel ein mogUchst hones Dipot 
Moment bzw. eine hohe Sattigungsinduktion haben, damit die Anderung der Magnetisierung 

20 moglichst groBe Ausgangssignale zur Folge hat Beim Hnsatz des Verfahtens fur meo^iiusche 
Untersuchungen ist daruber hinaus wichtig, dass die Partikel nicht toxisch sind. 

GemaB einer bevorzugten Ausgestaltung des erfmdungsgemSBen Verfahtens wild vorge- 
schlagen, dass das magnetische Partikel ein Monodomanenpartikel ist, das mittels Neel- 
25 Rotation ummagnetisierbar ist und/oder dessen Ummagnetisierung mittels Brown' scher 
Rotation erfolgt 

Geeignete magnetische Monodomanenpartikel sind vorzugsweise derart dimensioniert, dass 
sich in ihnen nur eine einzige magnetische Domane (die Monodomahe) ausbilden kann bzw. 
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WeiB'sche Bereiehe nicht vorliegea Geeignete PartikelgroBen liegen gemafi einer besonders 
bevorzugten Va riante der Erfindung im Berei ch von 20 am bis ca. 800 nm, wpbd ^epbe2p_ 
Grenze auch vom eingesetzten Material abhangt Vorzugsweise wild fur Monodomanen- 
partikel auf Magnetit (Fe30 4 ), Maghamit (?-Fe20 3 ) und/oder nichtstdcMometrische magne- 
5 tische Eisenoxide zuruckgegriffen. 



Im allgemeinen ist dabei von Vorteil, insbesondete wenn eine schnelle, auf die Neel-Rotation 
zuruckgehende Ummagnetisieiung gewunscht ist, dass die Monodomanenpartikel eine niedrige 
effektive Anisotropic aufweisen. Unter effektiver Anisotropic wird hierbei die aus der Form- 
10 Anisotropic und aus der mitderen KristaU- Anisotropic resuMerende Anisotropic verstanden. 
Ln vorgenannten Fall erfordert eine Anderung der Magnetisierungsrichtung keine Drehung der 
PartikeL Alternativ kfinnen auch Monodomanenpartikel mit hoher effektiver Anisetropie 
verwendet werden, wenn angestrebt wird, dass die Ummagnetisierung bei Anlegen eines 
auBeren Magnetfeldes durch Brown'sche bzw. geometrische Rotation erfolgen soli. 

15 

GemaB einer alternative Ausfuhrungsfomi des erfindungsgemaBen Verfahrens kann 
yorgesehen sein, dass das magnetische Pardkel einen hart- oder weichmagnetischen Mehr- 
bzw. MuWdomanenpartikel darstellL Diese Multidomanenpartikel stellen 2umeist groBere 
magnetische PartikeL in denen sich eine Anzahl magnetischer Domanen ausbilden kann. 
20 Geeigneterweise vertugen deraitige Mehrdomanenpartikel iiber eine niedrige Sattigungs- 
induktion. 



Hartmagnetische Mehrdomanenpartikel weisen im wesenffichen die gleichen magnetischen 
Eigenschaften auf wie Monodomanenpartikel mit groBer effektiver Anisotropie. Weich- 
25 magnetische Mehrdomanenpartikel mit kleiner Sattigungsmagnetisierung haben den Vorteil, 
dass sie behebig geformt sein konnen, um im erfindungsgemaBen Verfahren verwendet werden 
zu kSnnen. Weisen sie eine asymmetrische auBere Form auf, eignen sie sich insbesondere 
auch fur lokale Viskositatmessungen im Untersuchungsgebiet Weichmagnetische Mehr- 
domanenpartikel mit hoher Sattigungsmagnetisierung sind vorteilhafterweise derart zu 
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gestalten, dass der EntmagnetisienmgsfaktDr klein wird Hierbei kommen sowohl symme- 
trische als auch asymmetrische Foimen in Betracht Beispielswease kann ein weichmagne- 
tischer Wirkstoff mit hoher Sattigungsmagnetisienrng als dfinne BescMchtung auf einer Kugel 
Oder einem Wurfel, die selber nicht magnetisierbar sind, aufgebracht sein. Weichmagnetische 
5 Mehrdomanenpaitikel mit hoher Sattigungsmagnetisierang, die eine asymmetrische Form, z3. 
in Form von Platten oder Nadel haben, konnen wiederum fur Viskositatsmessungen 
herangezogen werden. 

Demnach eignen sich insbesondere Monodomanenpartikel, deren Ummagnetisierung fiber 
10 Neel- und Brown'sche-Rotation erfolgt, sowie weichmagnetische MehrdomSnenpartikel mit 
kleiner oder grofier Sattigungsmagnetisierung, die eine asymmetrische aufiere Form aufweisen, 
fur bkale Viskositatsmessungen im Untersuchungsbereich. 

Wie bereits ausgefuhrt, umfassen die magaetischen Partikel ebenfalls solche Parukel mit einem 
15 nicht magnetischen Kern und einer Beschichtung aus einem magnetischen Material. Des 

wedteren kommen somit grundsatzlich solche magnetischen Partikel in Betracht, die fiber eine 
niedrige effektive Anisotropie, wie auch solche, die fiber eine hohe effektive Anisotropic 
verfugen Bei Halbhartmagneten sowie insbesondere Hartmagneten ist legelmaBig eine hohe 
KoerzMvkraft Ht erforderlich, um die Magnetisierung auf Null zu bringen. Geeignete hart- 
20 magnetische Werkstoffe umfassen AtNir, Al-Ni-Co- und Fe-Co-V-Legierungen sowie 
Bariumferrit (BaO 6xFe20 3 ). 

Der vorkegenden Erfindung lag somit die uberraschende Erkenntnis zugrunde, dass es moglich 
ist, magnetische Partikel in einem magnetischen Bndgegbungsverfahren auch in hoher Konze- 
25 ntration einsetzen zu konnen, ohne Beeintrachtigungen in der Bildgebung dutch Verklum- 
pungs- oder Agglomerationsphanomene befurchten zu mtissen Weiterhin fiberraschend ist, 
oass eine Partikelagglomeration verhindert werden kann, ohne jedes einzelne Partikel mit einer 
Beschichtung versehen zu miissen. Vielmebr gestattet das erfindungsgernaBe Verfahren, 
voLstitodig auf PartikelbescHchtungen zu verzichten. Von Vorteil ist wdterhin, dass 
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Veddunpung3- oder Agglomerationsphanomene gezielt genutzt, d k die Agglomeration von 
magnetischen Partikeln gezielt herbeigefuhit bzw. zugelassen wird, urn sich anschlieBend bei 
Anwendung des erfinderischen Verfahiens wieder aufzulosen. Demnach ist es sowohl moglich 
zu veihindern, dass magnetische Partikel in einen agglomerierten Zustand ubetgehen, als auch 
5 bereits verklumpte bzw, agglomerierte Partikel in einen fieibeweglichen Zustand (riick)uber- 
fuhrt werdea Praktischerweise lassen sich die fur die Entagglomerisierung bzw. die Ver- 
hinderung der Agglomerasierung erf orderiichen MaBnahmen den fur die magnetische 
Bildwiedergabe erforderlichen Messschritten uberlagern. 



10 Die in der voranstehenden Beschreibung sowie den Anspriichen oflfenbarten Merkmale der 
Erfindung konnen sowohl einzeln als auch injeder beliebigen Kombination fur die 
VerwirkBchung der Erfindung in ihren verschiedenen Ausfuhrungsfoimen wesentlich seia 
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PATENTANSPRUCHE 



1. 1. Verfahren zur Ennittlung der raumlichen Verteilung magnetischer Paitikel in 
dem Untersuchungsbeieich eines Untersuchungsolgekts, umfassend die folgenden 
Schritte: 

a) Erzeugung eines Magnetfeldes mit eineni solchen raumlichen Vedauf der 

5 magnetischen Feldstarke, dass sich in dem Untersuchimgsbereich ein erster 

Tedlbereich mit niedriger magnetischer Feldstarke und ein zweiter TeBbereich mit 
hoherer magnetischer Feldstarke ergibt, 

b) Veranderung der raumlichen Lage der beiden Teilbereiche in dem 
Untersuchungsbeieich, so dass die Magnetisierung der Partikel sich ortlich 

10 andert, 

c) Erf assung von Signalen, die von der durch diese Veranderung beeinfluBten 
Magnetisierung im Untersuchungsbereich abhangen, und 

d) Auswertung der Signale zur Gewinnung von Information tiber die raumliche 
Verteilung der magnetischen Partikel im Untersuchungsbereich, 

15 dadurch p ekmmmchneL 

dass (ten Gradientenfeld in dem Untersuchungsbereich, insbesondere in 
zumindest Teilen des ersten Teilbereichs mit niedriger magnetischer Feldstarke 
zumindest zeitweise, insbesondere intervallweise oder kontinuierlich, ein 
vaiiierendes Magnetfeld iiberlagert wird 



20 
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Verfahren nach Anspruch 1, 

dMurch g^ennzeicMeC " 

dass die Starke des variierenden Magnetfeldes ausieicht, die zur VerHumpung oder 
Agglomeration fuhrenden Anziehungskrafte zwischen benachbarten magnetischen 
Partikein im Untersuchungsbereich aufeuheben. 

Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, 
dadurch gekennzeichnet 

dass das variierende Magnetfeld in alien diei Raumkomponenten, insbesondere in 
etwa gleichstark, belegt ist 

Verfahren nach einem der vorangehenden Anspriiche, 

dadurch gft kermrainhriftt 

dass die Partikel eine durchschnittliche Grofie oder Ausdehnung von mindestens 30, 
insbesondere mindestens 40 nm, aufweisen. 

Verfahren nach einem der vorangehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet 

dass das variierende Magnetfeld lokal begrenzt im Untersuchungsbemich zumindest so 
lange eingesetzt wind, bis eine Verklumpung oder Agglomeration von magnetischen 
Partikein an diesem Qrt zumindest teilweise aufgehoben warden ist 

Verfahren nach einem der vorangehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet 

dass ein variierendes Magnetfeld rnit einer Fiequenz im Bereich von etwa 1 kHz bis 
etwa 10 MHz, voizugsweise von etwa 10 bis etwa 500 kHz, eingesetzt wird 
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Verfahren nach einem der vorangehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet 

dass die magnetischen Partikel als freie oder entagglomerierte Partikel oder in Form 
von Partikelagglomeraten oder -verklumpungen in das Untersuchungsgebiet 
eingebracht werden. 

Verfahren nach einem der vorangehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet 

dass das magnetische Partikel ein Multi- oder Monodomanenpartikel ist, aus mittels 
Neel-Rotation ummagnetisierbar ist und/oder dessen Ummagnetisierung mittels 
Brown'scher Rotation erfolgt 

Verfahren nach einem der vorangehenden Anspriiche, 

* 

dadurch gekennzeichnet 

dass das magnetische Partikel ein hart- oder weichmagnetischer Multidomaneripartikel 
ist 
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71 TS AMMENFASSUNG 

VERFAHREN ZUR ERMTITLUNG DER RAUMLICHEN VERTEELUNG NICHT 
AGGLOMEREERTER MAGNETISCHER PARHKEL IN EINEM 
UNTERSUCHUNGSBEREICH 



5 Die vorliegenden Eifindung betrifft ein Verfahren zur ErmitfLung der raurnlichen Verteilung 
magnetischer Partikel in dem Untersuchungsbereich tines Untersuchungsobjekts, umfassend 
die folgenden Schritte: 

a) Erzeugung tines Magnetfeldes mit einem solchen raurnlichen Verlauf der magnetischen 
Feldstarke, dass sich in dem Untersuchungsbertich tin erster Teilbereich mit niedriger 

10 magnetischer Feldstarke und ein zweiter Teilbereich mit hoherer magnetischer Feldstarke 

ergibt, 

b) Veranderung der raurnlichen Lage der beiden Teilbertiche in dem Untersuchungsbertich, 
so dass die Magnetisierung der Partikel sich orflich andert, 

c) Erfassung von Signalen, die von der dutch diese Veranderung beeinfluBten 
15 Magnetisierung im Untersuchungsbertich abhangen, und 

d) Auswertung der Signale zur Gewinnung von Information ttber die raumhche Verteilung 

4 

der magnetischen Partikel im Untersuchungsbereich, 

e) wobei dem Gradientenfeld in dem Untosuchungsbereich, insbesondere in zumindest 
Teilen des ersten Teilbeieichs mit niedriger magnetischer Feldstarke zumindest zeitweise, 

20 insbesondere intervallweise oder kontinmerlich, ein variieiendes Magnetfeld iiberlagert 

wiri 



25 
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